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（1） 栄養学への入門
私の東北大学農学部での卒論はパントテン酸の栄養に関するもので，これが栄養学入門といえると
思います。パントテン酸は生体内では主にCoenzymeA（CoA）となって脂質代謝その他さまざまな
機能をはたしているビタミンです。与えられたテーマは「パントテン酸の運動パフォーマンスに対す
る効果」でした。指導教授は鈴木梅太郎先生の直弟子の有山恒先生です。パントテン酸欠乏のをラ
ットに与え，中のパントテン酸のあるなしが遊泳能にどれだけ影響するかをブリキ缶に水をはって
実験したのですが，ラットにも要領のいいのがいて，口だけ水上に出して泳がずに浮かんでいるのが
でてくるのです。これでは比較ができないことが分かり，錘をつけることにしたのですが，研究室で
けんけんがくがく議論をして，体重に比例した重量の重さにしたことを思い出します。予想したよう
に欠乏のラットは早くれてしまう結果でしたが，れたラットを水から上げようとした際にガブリ
と手をまれたことも忘れられません。
そこで，この遊泳能の差が組織中CoAレベル差であろうと考えて，CoAを定量することにしたの
です。パントテン酸が生体内で代謝機能を発揮するためにはCoAまで生合成されていなければなら
ないからです。当時の研究室は貧乏で，ATPとかCoAなどは高価で買うことができず，それらの試
薬はほとんど自分で作成せざるを得ませんでした。ATPを調製するのに，冬の寒い日に研究棟の屋
上で，野良犬を解剖し，友人たちに手伝ってもらい，自分で調製しましたし，CoAもウサギ肝臓か
ら，そしてアセチル化能をはかるためのアセチラーゼをハトの肝臓から調製したことなどを思い出し
ます。何でも自分でやってみようとする習性はここで身につけたのかもしれません。
（2） 大学院生時代の研究
大学院に進み，パントテン酸の仕事をどう進展させるかをいろいろ考えましたが，その頃，ショッ
キングな報告をみて，研究の方向が変わるほど驚いたことがありました。ナチスドイツの捕虜収容
所で収容されていた婦人から生まれた子供に先天異常児が如何に多いかを示すデータだったのです。
そのような研究があること自体不幸なことで，このような報告が出る世の中が二度と来ないようにす
べきだと心から思ったのでした。私はそれまで，基本的には「先天異常児は遺伝による」と思い込ん
でいましたが，妊娠中の栄養によっても出現することに驚いたのです。私はこの問題をやっていきた
いと強く考えるようになり，有山恒先生に，「妊娠中のパントテン酸欠乏が胎児に与える影響」を自
分のテーマにしたいと相談しましたが，「それは医学の領域のテーマで難しいのではないか？」と，
最初はあまり賛成されませんでした。しかし結局，どうしてもやりたいという私の希望を認めていた
だいたのでした。
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テーマを認めていただいて喜んだものの，この研究は大変だということを間もなく感じさせられま
した。母親にパントテン酸欠乏食を与えてその胎児の成育をみなければならない実験だからです。ラ
ットかマウスを使う必要があり，しかも母親動物を犠牲にしなければなりません。マウスやラットを
使うというだけでも，まず研究費の面で大きな壁のあることがわかりました。その頃，仙台市のある
養鶏場でニワトリのヒナを使って研究しているという先輩の話を聞いたことから，実験のやり方を考
え直すことになりました。その養鶏場の主人は非常に研究熱心だという話でしたので，鶏の受精卵を
用いて胚発生の実験をやらせていただけないかと期待して，養鶏場の主人Iさんにお会いしたところ，
面白い研究だから，少し養鶏場の手伝いをしていただければ，受精卵が多いときに，受精卵を提供し
てくれるというのです。とても有難い計らいでした。鶏の受精卵がヒナとして孵化するに要する時間
は21日で，まさにラットやマウスの妊娠期間と同じです。鶏の場合は受精卵がヒナになるまでの栄
養素成分が殻を含めてすべて卵の中に用意されており，栄養素の収支は閉鎖系の中で行われているこ
とになります。それに対して，哺乳動物のラットやマウスでは胎盤を介して母親から給与される関係
にあるので妊娠中の栄養条件による影響を絶えず受けるということになります。したがって，パント
テン酸欠乏食を与えた雌鶏から受精卵を得て，これを孵化させれば，胚発生過程の欠乏症をつくるこ
とができると考えたのでした。
しかし，パントテン酸を欠乏させた動物では卵を産まなくなったり，発生途中で死亡するものが多
く，ヒナに孵すまでもっていくのは容易ではないことが分かりました。それともう一つ困ることは，
ラットやマウスの場合には妊娠の初期に欠乏させたり，後期に欠乏させたりするといった欠乏時期の
影響を観察することが可能ですが，欠乏した雌鶏から得た受精卵では初めから終わりまでずっと欠乏
になってしまい，途中から欠乏させたり，欠乏を回復させたりすることが難しいことになります。つ
まり欠乏させる時期をコントロールできません。この難題を解決するにはどうしたらよいか？ とい
ろいろ迷った挙句，パントテン酸の拮抗物質を用いることを決心したのでした。
（3） 博士論文作成研究の頃
代謝拮抗物質を考えるに至った理由のもう一つの背景には，当時，鈴木友二先生の訳書『代謝拮抗』
（D.W.Wooley著，納谷書店 1954）を読んでこの分野に強い関心をもっていたこともあったと思いま
す。すでにアメリカではメチル基をつけた拮抗物質オメガメチル－パントテン酸を合成して欠乏を起
こす研究報告もあったので，これを鶏の胚発生過程に使おうと考えたわけです。私はオメガメチル－
パントテン酸以外にもいくつかのパントテン酸拮抗物質を自分の手で合成しました。とくにパントテ
ン酸の働きの主役であるCoAになりやすいと考えられる，いわばパントテン酸からCoAに生合成
される中間物質であるパンテテインという物質とその代謝拮抗物質になると考えられるオメガメチル－
パンテテインやBis（N-pantoyl-β-aminoethyl）disulfide（PAED）なども合成しました。これらの
合成物質がパントテン酸の拮抗物質であることを検証するのにずいぶん苦労しました。マウスを用い
てその生育に対する拮抗比を求めたり，CoAの機能であるp－アミノ安息香酸（PABA）のアセチル
化反応を，ハト肝アセチラーゼを用いて阻害効果を求めたりして拮抗物質であることを確かめながら，
ニワトリ（鶏）の胚発生過程でのパントテン酸欠乏の影響を検討したのでした。パントテン酸の鶏卵
中の存在場所は卵黄であることから，合成した拮抗物質は注射針から孵化中の受精卵の卵黄に注入し
ました。
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さまざまな失敗もありましたが，この実験から分かったことは受精卵の発生の初期すなわち発生5
日以内にパントテン酸を欠乏させた胚では水頭症や脳ヘルニアなどの脳奇形と無眼球症などの脳およ
び眼の先天異常が非常に多いことです（表1，図1）。発生が進んでからの注入ではそれほど顕著な先
天異常はありませんでした。同様の実験をマウスで行い，やはりこの拮抗物質で脳ヘルニアを観察す
ることができました。これは日本先天異常学会に何度か発表しましたが，胚発生過程で一つのビタミ
ン欠乏だけで，遺伝的欠陥から生まれると同様の先天異常仔が生まれることを示すことができたので
した（13）。ニワトリ胚発生の実験当時の生活を振り返ってみると，養鶏場に50パーセントで，大学
に50パーセント過ごしたことになります。
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10日 ヒナ
A パントテン酸欠乏 B コントロール
D パントテン酸欠乏マウス 胎仔（18日令）
表1 パントテン酸拮抗物質の投与によって
観察された様々な肉眼的奇形の出現率
器 官 奇 形 出現数 ％
大 脳 脳ヘルニアおよび水頭症 18 75
くちばし 下くちばしが長いなど異常なくちばし 12 50
眼 無眼球および小眼球症 11 45.8
手足の指 手足の指からの出血 4 16.7
そ の 他 浮腫，結合双生児 3 12.5
図1 肉眼的奇形の出現例
C パントテン酸欠乏ヒナ
私の研究はパントテン酸から始まったのですが，妊娠期の栄養というもう一つの側面をもった研究
に踏み込んだといえるでしょう。これは私のその後の研究にも大きく影響しているのです。ビタミン
B12の吸収には胃から分泌される内因子と内因子と結合したB12を吸収するリセプターが必要ですが，
これが生後何日に形成されるか（45），あるいは妊娠期，授乳期における母親の運動が生後の仔ラット
にどのような影響を与えるか（6），授乳中の制限食が仔ラットの脂肪細胞の数やサイズにどのような
影響を与えるか（7）などの研究がそうです。現在私たちの研究室で進めているラットの実験で「妊娠
期の低栄養状態から生まれた仔は肥満しやすく糖尿になりやすい メタボリックシンドロームにな
りやすい 」という研究にもつながっているのです
（8）。
ここで一つだけ付け加えておきたいことがあります。それは，研究には脇道をした効能とでもいう
べきものがあるということです。私は20歳の頃結核で3年半ほど人工気胸という療法で事実上片肺
ですごしたことがあって，大学を終えたのも人より4年も遅れています。随分と脇道をしています。
栄養学をやる前に，生物化学研究室で西川英次郎教授（東北大学農学部農芸化学科）のもとで1年間有
機合成にうちこんだことがあるのです。西川先生が東北大学にこられたのが定年間際だったこともあ
り，大学院の学生がおらず，ほとんど私一人で先生の手足となって朝から晩まで，合成の仕事に明け
暮れたのです。この苦しい実験生活がなければ，パントテン酸拮抗物質の合成はできなかったと思う
のです。ここで道草を食ったことが役立ったのだと思っています。西川英次郎先生は芥川龍之介と中
学時代からの仲良しで，高等学校，大学と同級生で，『芥川龍之介全集』（岩波書店）の中にもときど
き出てくる先生です。芥川が「西川君のような秀才をみたことがない」と絶賛する人物だったのです。
生真面目な先生で実験に関しては厳しく，実験方法だけでなく，器具の扱いや保存の仕方，洗浄の仕
方など徹底したものでした。講義はどんなに寒い時でも5分前には教壇に立って，時刻の鐘がなると
直ちに続きの講義を始めるという几帳面な先生でした。私が熱を出して寝込んだとき，当時私が住ん
でいた学内にあった，各部屋がベニヤ板で仕切られたあばらやの水泳部寮に，おいしい食べ物を奥さ
んに届けさせてくれたことがわすれられません。私は部員ではありませんでしたが，たまたま空室が
あったためにそこに住んでいました。
こうして，大学院の博士課程を修了して学位を受領することができました。（論文題目:代謝拮抗物
質によるパントテン酸の栄養化学的研究）
（4） アメリカ留学時代
私がアメリカに留学したのは，ケネディ大統領がダラスで暗殺されて間もない頃でした。1ドルが
360円時代で，ニューヨークに行くための片道旅費が当時の私の何か月分かの月給にあたる金額でし
たから，その旅費をつくるのに大変な苦労だったことを思い出します。当時，脂質生化学のメッカで
あったハーバード大学の生化学教室のブロック教授（Dr.K.Bloch）の門下の二人がニューヨーク州立
大学医学部のUpstateMedicalCenterの微生物研究室に移り，脂質生化学の研究室を作ることにな
り，日本人研究者を一人求めているという先輩からの勧めで，これに応募したのでした。これまでや
ってきたパントテン酸やCoAと最も関連する脂質生化学の分野で研究する力を磨いてみたいと考え
てこれに応募し，ニューヨーク州の北部の小都市シラキュースに渡ったのが1964年でした。
ニューヨーク周辺はすごい雪で，フライトも遅れる始末で，雪に埋もれたシラキュース市に入った
のが印象的でした。私の直接のボスはドイツ人の准教授のマイヤー博士で，ハイデルベルグ大学出身
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の頭の切れる人物でした。もう一人のブロック教授の門下生はアーバン博士で，脂肪酸の不飽和化の
進化を研究している馬力のある研究者でした。マイヤー先生からやって欲しいと最初に出されたテー
マは「バクテリオファージのリセプターに含まれるリン脂質の分析」でした。大腸菌を死滅させるウ
イルスであるT5ファージに抵抗性をもつ変異大腸菌からリセプターを分離して，対象となる大腸菌
のリセプターとの違いを見出そうというのが目的で，それが当時注目されてきたリン脂質の差ではな
いかと考え，これを証明しようという目標でした。電子顕微鏡で認識できるような微小なリセプター
を集めるのが最初の仕事で，考えられないほどの大量の大腸菌を培養して，そこからT5ファージ
リセプターを分離しようというわけですから，とにかく重労働でした。毎日夜中までかかり，日本の
研究室と変わらない猛烈な研究室でした。リン脂質の研究はリンのアイソトープ（P32）を培地に使う
ので，放射能もかなり高く，大変な仕事でした。それでもリン脂質の構造の決定まで漕ぎつけ，比較
できるところまで進んだのでしたが，残念ながら，両者の間にリン脂質については差を見つけること
ができませんでした。しかし，この研究の最中に新たな研究が忙しくなってきて，がっかりしている
暇もなく次の実験に追われていました。それは寄生虫の脂質生化学分野の研究でした。
この年ハーバード大学のブロック教授（写真1）が脂質生化学でノーベル賞の栄誉に輝き，マイヤ
ー先生やアーバン博士とともに喜びあったときの印象が未だに残っています。ブロック教授の主宰す
るハーバード大学の生化学教室には世界から大勢の研究者が集まり，昼夜二交代制で研究室を使うと
いうことで，アーバン博士はその習慣で，ニューヨーク州立大学に来ても夜中に来て，朝家に帰ると
いうスタイルをとっていました。ただしきれいな奥さんが何時も一緒に研究室に来て，彼のとなりで，
ポータブルラジオでジャンジャン音楽を鳴らしながら編み物をしていましたから，夜の方がよかった
のだと思います。
（5） 条虫（サナダムシ）幼生がおこす肥満の研究
私たちの研究室の隣の研究室は寄生虫学教室で，教授のミューラー博士は絵を描くのが好きな先生
でした。彼は世界で初めて条虫のライフサイクル（生活環）を研究室内で成功させた寄生虫学の権威
者で，ネコ条虫を用いて研究をすすめていました（図2）。ある時この先生と雑談する機会があり，私
が栄養学の研究者であることを知ると，「あなたが栄養学者ならお聞きしたいことがある」といって
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写真1 バハマのILSI会議にてDr.Blochと（1993）
驚くばかりに太ったマウスを持ってきてみせてくれて，「条虫の幼生を中間宿主として用いている。
マウスの皮下に移植しておくと幼生も木綿糸のように伸びて成長するが，移植されたマウスがどんど
ん肥ってしまう。どうしてこんな肥満になってしまうのか知りたい。栄養学者の意見が聞きたい」と
いうのです（図3）。いろいろとデイスカッションをした結果，ミューラー先生は共同研究をしたいと
いうのです。もちろん雇われたリサーチアソシエートの身分ですから，マイヤー先生は許してくれな
いだろうと思いましたが，私にとっても魅力的な問題なので，マイヤー先生に伺いをたててみたとこ
ろ，やはりだめでした。しかし「土曜，日曜ならどうか？」と聞いてみたところ，「それはあなたの
自由時間だからあなたがきめることだ」というお返事です。そこで，土曜日，日曜日にこの実験を始
めることになったのです。
まず仮説を立ててみました。第一の仮説は「木綿糸のように伸びていく幼生はいかにも脂肪質なの
でこの幼生は脂肪の生合成能力が高いのかもしれない。宿主であるマウスに供給している可能性があ
る」，第二の仮説は「幼生が何かホルモンのような物質を分泌して，宿主であるマウスがその分泌物
の影響で脂肪の合成が刺激されて肥満する」というものです。まず第一の仮説を証明するための実験
を始めました。条虫の脂質代謝の文献を探して見ましたがどこを探してもありませんでした。そこで
定法にしたがい，条虫の幼生における脂肪酸生合成能を検討してみました。炭素の放射性同位元素
C14でラベルした酢酸およびC14ラベルのグルコースを基質にして脂肪酸の生合成実験を行ったので
す。ところが驚くべき結果になってしまいました。この幼生の脂肪酸組成をガスクロマトグラフィー
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図2 条虫のライフサイクル
図3 条虫幼生を皮下に移植されたマウスの肥満
A 左:対照
右:条虫幼生移植
B 歩けないほどの
肥満マウス
で分析してみると，マウスの脂肪酸組成とよく似た組成ですが，C14でラベルされた酢酸およびグル
コースを基質としてできたラベルのついた脂肪酸の組成をみると全く異なることが分かったのです。
すなわち，条虫幼生が本来もっている体脂肪の脂肪酸組成をみると，宿主のマウスと似たパターンを
示しており，炭素鎖16のパルミチン酸が比較的多いのですが，C14ラベルの酢酸およびC14ラベルの
グルコースからは全く合成されていないのです。ところが炭素鎖18のステアリン酸には放射能があ
り，ラベルされた脂肪酸ができているのです。炭素鎖18以降の脂肪酸にもラベルが入るのです。つ
まりこのことは殆どの動物の脂肪酸生合成で行われている「脂肪酸のdenovo合成」ができないこ
とを示唆しているのです。一般的に動物で行われる脂肪酸の生合成では，最初denovoの合成とい
われる反応で，酢酸から連続的に炭素鎖16の脂肪酸（パルミチン酸）がまず合成され，それができる
とこれに酢酸がついて炭素鎖を伸ばす反応（すなわち鎖長延長）によって炭素鎖が二つずつ伸びて，炭
素鎖18のステアリン酸，さらに延長して炭素鎖20のアラキジン酸ができるのです。これが長鎖脂肪
酸の生合成の姿です。然るにこの条虫幼生では炭素鎖16のパルミチン酸にはラベルがつかないので
denovo生合成ができないことを示しています。しかし炭素鎖18のステアリン酸にはC14のラベル
が入っているので，鎖長延長ができている可能性があることになります。これまで，このような奇妙
な脂肪酸の生合成反応は地球上のどんな生物にも見られない現象なのです。denovoの合成ができず，
鎖長延長だけできる生物がいることが分かればこれは新発見です。寄生虫だからこそこのような独特
の脂肪酸生合成があるのかもしれないのです。こんなことがあり得るのだろうか？ それとも，自分
の実験がおかしいのだろうか？ 本当に夜も眠れないほどの緊張が続きました。
マイヤー先生も懸命でした。ディスカッションの末，ラベルされた炭素鎖20のステアリン酸を集
めて，脂肪酸のカルボキシル基を脱炭酸反応によって最右翼にある炭素を炭酸ガスとして遊離させ，
ここに放射能が100パーセント検出できれば証明になるということで，これをやることにしたのでし
た。用いたラベルの入った酢酸CH3－C14OOHはCOOHのCにC14（炭素の放射性同位元素）でラベル
したものだったからです。当時使っていたガスクロマトグラフィーの機器には放射能をはかる検出器
がついていなかったので，排出口からでてくるガスを冷却してトラップするガラス管を手製で作りピ
ークを見ながら，急いで次のガラス管を排出口に手で連結するなど，今では考えられないような原始
的な手作業でこの実験をやったのですが，結果的には遊離された炭酸ガスに放射能の95パーセント
がカウントされ，炭素鎖18のステアリン酸は宿主から貰った放射能のない炭素鎖16のパルミチン酸
がラベルされた酢酸による鎖長延長によってできたものであることがわかったのです。denovo合成
ができず鎖長延長のみができることが証明されたのです（表2）。詳しくは文献をみていただきたいの
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表2 脂肪酸中の「炭素原子」の放射能分布
幼生放射能 成虫放射能
脂肪酸 脂肪酸全体 遊離されたCO2 脂肪酸全体 遊離されたCO2
cpm ％ cpm ％
C18:0 3167 3009 95 2630 2455 93
C20:0 2267 2100 93 3130 2788 89
C22:0 919 667 72
ですが，この幼生はdenovoの合成だけでなく，不飽和化もできないことも分かりました。不飽和
脂肪酸は宿主であるマウスからいただいていたのです。これで第一の条虫幼生が脂肪をつくって宿主
に供給するという仮説は否定されました。この研究が進むにつれてマイヤー先生もこの研究に興味
をもって主力を注ぐことになり，どんどん研究は進み，実験も楽しくなってきたのでした（9）。
そこで第二の仮説の証明実験を行いました。条虫の幼生をホモジェネートした抽出物を脂肪組織の
スライスに添加したときのグルコースの取り込みを見る実験をしたところ，インスリンと同様に取り
込みを促進することを見出したのでした（10）。条虫はインスリン様物質を分泌して宿主に脂肪をたく
さん合成させて，それを宿主からいただいているという構図を描くことができたのです（図4）。条虫
のようなかなり進化した動物で，denovoの合成ができず，脂肪酸の不飽和化ができない生物がいる
ということは，地球上の生物の中で初めて発見された現象だったのです。寄生しているために生物の
進化の中で起こった特有の現象といえると思います。
私はこの研究をもっと続けたかったし，マイヤー先生ももっと残ってほしいということでしたが，
東北大学に戻らなければならない状況となり，涙を飲んで帰国したのでした。その後この条虫幼生は
インスリン様物質だけでなく，成長ホルモンも分泌していることが分かり，帰国後も寄生虫の生化学
が面白くなり，ブタ回虫の研究をはじめ，慶応大学，順天堂大学，徳島大学，東北大学などの生化学
者と寄生虫学者の共同研究のプロジェクトを文部省の科研費で立ち上げるのに私もその一員として参
加して，活気のある研究グループで大いに勉強させていただきました。寄生ということは栄養学の上
ではしばしばみられることで，胎児も母親に寄生しているし，ガンも宿主に寄生しているといえるの
で，栄養学から全く無関係の分野とみられますが，実は共通した問題を見出すことができると考えて
います（図5）。
その後，慶応大学生理学の塚田祐三先生から成長ホルモンを生産できない患者（先天的コビト症）
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（1）脂肪酸denovo合成はできないが鎖長延長ができる。
（2）不飽和化ができない。
（3）ホルモン様物質を情報として宿主に与え，宿主の脂
肪合成を促進させる。
（4）宿主から不飽和脂肪酸を含む脂肪を貰う。
図4 寄生虫の特性 図5 母体と胎児の宿主寄生体の関係
のためにこの条虫を使って治療ができないかという相談を受けて，この条虫が日本にいるか否かを探
ったところ，日本の蛇にこの幼生が比較的多くいることが分かり，塚田先生のところで，脳下垂体を
除去したマウスにこの条虫幼生を移植したところ成長が見られたという報告を聞き，人間に応用でき
ないかということで，塚田先生などが主催する成長ホルモン様物質の国際シンポジウムが東京で開か
れて，私と共同研究者だったニューヨーク州立大学のミューラー先生を招待されたこともありました。
しかし，ちょうどその頃から，遺伝子組み換え技術の進歩により，成長ホルモンもそちらの方向に移
ったため，これが活用されることはありませんでした。私にとっては残念なことでしたが，これもサ
イエンスの進展による現象なのだと思っています。
終わりに
上に述べたのは，学生時代，そして留学時代のいわば自由に動き回っていた，まさにどこにでも出
かけていってえらい先生方に教えを受けながら一研究者をめざして行脚をしている時代の研究歴の一
部です。これから栄養学に関連した研究者や技術者になろうと志している若い方々にとって幾分でも
刺激になれば私としては嬉しいことです。あるいは栄養学と無関係の方でも，研究をしようと考えて
いる方でしたら何らかの参考になれば幸です。若いときに身につけた研究への心構えは年をとっても
無くならないものだと，私はいま感じています。
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